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RESUMEN

Objetivo: Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes
con colitis ulcerativa asistidos por el Servicio de Gastroenterologia del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo (HTMC) durante el periodo 2013-2018. Materiales y
Métodos: Se realizé un estudio retrospectivo, epidemiolégico y transversal, que
incluyé a 81 pacientes (46 mujeres y 35 hombres) entre 18 y 90 afios con
diagnéstico definitivo de colitis ulcerativa en un periodo de cinco afios y que hayan
sido atendidos por el servicio de gastroenterologia del HTMC. El analisis
estadistico fue descriptivo y se utiliz6 el programa estadistico SPSS24.
Resultados: El mayor nimero de casos se presento en el grupo etario entre 30 a
59 afos (65.4%) y en aquellos procedentes de zonas urbanas (85.2%). No hubo
diferencias significativas respecto a la incidencia de la enfermedad con relacion al
sexo. Los signos y sintomas més frecuentes fueron el dolor abdominal (96.3%),
diarrea (97.5) y heces sanguinolentas (87.7%). El grado de actividad moderado
fue el mas frecuente clinicamente en un 70.3% de los casos (40.7% mujeres y
29.6% hombres). Los grados de extension de la enfermedad con mas nimero de
casos fue la colitis izquierda (35.8%) y pancolitis (35.8%), ambos se presentaron
con mayor frecuencia en el grupo etario entre 30 a 59 afos. La mesalazina fue el
farmaco mas empleado (87.7%) de los casos. El tratamiento quirargico solo fue
necesario en un 3.7% de los pacientes. Conclusiones: Esta cohorte presentd
mayor nimero de pacientes en el grupo etario entre 30 a 59 afios, con un grado
de actividad moderada y extension mayor a nivel de colitis izquierda y pancolitis.
Sin embargo, mostré bajo requerimiento de cirugia, baja ocurrencia de cancer y

mortalidad.



ABSTRACT

Objective: To describe the demographic and clinical characteristics of patients
with ulcerative colitis assisted by the Gastroenterology Service of the Hospital
Teodoro Maldonado Carbo during the period 2013-2018. Materials and methods:
A retrospective, epidemiological and Transversal study was conducted, which
included 81 patients (46 women and 35 men) between 18 and 90 years with
definitive diagnosis of ulcerative colitis over a five-year period and have been
attended by the HTMC Gastroenterology Service. The statistical analysis was
descriptive and the SPSS24 statistical program was used. Results: The highest
number of cases was found in the age group between 30 to 59 years (65.4%) and
in those from urban areas (85.2%). There were no significant differences with
respect to the incidence of the disease in relation to sex. The most frequent signs
and symptoms were abdominal pain (96.3%), diarrhea (97.5) and bloody stools
(87.7%). The degree of moderate activity was the most frequent clinically in 70.3%
of the cases (40.7% women and 29.6% men). The extent of the disease with the
highest number of cases was the left colitis (35.8%) and pancolitis (35.8%), both
were more frequently in the age group between 30 to 59 years. The mesalazine
was the drug most used (87.7%) cases. The surgical treatment was only necessary
in 3.7% of patients. Conclusions: This cohort presented a higher number of
patients in the age group between 30 to 59 years, with a degree of moderate
activity and with an extension greater than level of left colitis and pancolitis.
However, showed low requirement of surgery, low occurrence of cancer and

mortality.



CAPITULO 1
1.1. Antecedentes cientificos

La colitis ulcerativa (CU) es un tipo de enfermedad inflamatoria intestinal
gue, de manera caracteristica, afecta al recto y se extiende de manera
proximal para afectar una longitud variable del colon. A menudo se
caracteriza por diarrea sanguinolenta, tenesmo y dolor abdominal. Su
etiologia exacta aun se desconoce; sin embargo, se reconoce como una
enfermedad poligénica multifactorial, con teorias etiolégicas que incluyen
factores ambientales, disfuncion inmunolégica y probable predisposicion
genética. (1) (2)

Las descripciones mas tempranas de colitis ulcerativas estan sujetas a
debate. Sin embargo, fue descrita por primera vez en un informe de caso
escrito en 1859 por el anatomopatélogo britanico Sir Samuel Wilks.
Asimismo, fue en enero de 1909, que la Royal Society of Medicine en
Londres celebro el primer simposio internacional de colitis ulcerativa en el
cual se presentaron y discutieron mas de 300 casos recolectados en

hospitales de Londres. (3)

Posterior a esto, después de la Segunda Guerra Mundial comenzé la era
de los ensayos clinicos aleatorios, en la cual se desarrollé un estudio de
referencia por Sloan sobre las caracteristicas clinicas de 2000 pacientes
con CU en 1950. (4) Y fue en 1955, que se public6 por Truelove en el British
Medical Journal, el primer ensayo controlado ciego sobre pacientes con
CU, en el cual se demostr6 una mejoria clinica y disminucion de la
mortalidad en pacientes que tomaban corticoesteroides en comparacion

con sujetos control. (5)

En la actualidad, existen también estudios enfocados en las caracteristicas
demogréficas y clinicas de los pacientes con CU. En el afio 2017, se public
una revision sistémica donde se analizaron 101 estudios de incidencia 'y 60
de prevalencia a nivel mundial acerca la colitis ulcerativa en el siglo XXI. En
este estudio se concluyd que existe un acelerado aumento de esta

patologia en paises en vias de desarrollo y recientemente industrializados,



asi como un aumento en el cambio porcentual anual de casos en paises de

América del Sur, como Brasil. (6)

Asimismo, existen otros estudios poblacionales que comparan la severidad
de la enfermedad con el inicio de los sintomas en pacientes con CU. (7)
Como es el caso de Turquia, donde se analizé la evolucion de 561
pacientes con diagndstico de CU y la edad en el momento del diagnéstico
inicial. Este estudio concluyé que los pacientes con una presentacion inicial
de la enfermedad a temprana edad tienden a presentar un curso clinico
mas agresivo (mayor presencia de enfermedad cronica activa, mayor
necesidad de uso de esteroides y mayor niumero de colectomias totales)
en comparacién con aquellos con presentacién inicial tardia de la

enfermedad. (8)

Por otro lado, en un estudio realizado en un hospital estadounidense en el
2017, se analiz6 la severidad de la enfermedad con relacion a la raza y
etnicidad de la poblacion estudiada. En él se concluyé que las minorias
raciales, tales como: pacientes asiaticos e hispanos, tienen tendencia a
presentar un cuadro clinico mas severo en comparacion a los pacientes

caucasicos. (9)

En lo que respecta a Latinoamérica, en el afio 2015 se publicé un estudio
mexicano donde se atribuyd que factores como habitos alimentarios, uso
de medicamentos y consumo de tabaco podrian cumplir un papel
determinante en el desarrollo de colitis ulcerativa. (10) Asimismo, en
Ecuador, en el afio 2016 se realiz6 un estudio en el Hospital Universitario
de Guayaquil donde se valoré la asociacion de consumo de tabaco,
farmacos, dieta, estrés y antecedentes de infecciones gastrointestinales
como precipitantes en la aparicion de colitis ulcerativa, demostrando que

estos eran posibles factores desencadenantes de la enfermedad. (11)



1.2. Planteamiento del problema

La colitis ulcerativa tiene una incidencia de 1.2 a 20.3 casos por 100,000
personas-afio, y una prevalencia de 7.6 a 246.0 casos por 100,000 por afio,
segun la region estudiada. (12) Se encuentra como la enfermedad
inflamatoria intestinal mas comun a nivel mundial, en comparacion con la
enfermedad de Crohn. (13) (14)

La colitis ulcerativa es una enfermedad que afecta, sobre todo, a jévenes
adultos, especificamente aquellos que se encuentran entre los 30 a 50 afios
de edad. Los pacientes con esta patologia necesitan permanentemente
asistencia médica, y constantes controles terapéuticos y prolongados lo
gue les significa seguir procedimientos muy costosos. Ademas, se estima
que en un 30% de los pacientes con CU son intervenidos de manera
quirdrgica. En Estados Unidos, se calcula que el costo total del tratamiento
de la enfermedad inflamatoria intestinal (Ell), incluyendo colitis ulcerativa y

enfermedad de Crohn, es de $ 2300 millones por afo. (15)

Por otra parte, el 40% de los pacientes con CU tienen uno o mas
hospitalizaciones de un dia por afio, y por lo menos un 15%, tiene una o
mas hospitalizaciones de dias mdultiples. Lo que implica no solo un aumento
en gastos directos, como el seguro del gobierno, sino también, gastos
indirectos por pérdida en la productividad, y pagos de salarios por la

ausencia en el trabajo. (16)

Hasta la fecha en la literatura consultada no se han identificado suficientes
estudios que expliquen la presentacion clinica y terapéutica de la

enfermedad.

1.3. Justificacién
Segun lo establecido en las Prioridades de Investigacion en Salud 2013-

2017 de Ecuador, la enfermedad inflamatoria intestinal se encuentra como
uno de los mayores problemas de salud. El Ministerio de Salud Publica
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(MSP) considera necesario optimizar su enfoque de investigacién, con la
finalidad de mejorar la eficiencia en el manejo clinico y calidad de vida de

los pacientes que padecen esta enfermedad. (17)

El Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo” es el
principal centro de salud de referencia de tercer nivel en la region Costa,

con un promedio de 200 000 atenciones anuales.

En este contexto, el estudio de este subgrupo de la poblacién ecuatoriana
es fundamental para proporcionar informacién de las caracteristicas
demograficas, clinicas, endoscopicas, asi como el abordaje terapéutico que
se brinda en este centro hospitalario, que cuenta con protocolos internos
validados tanto para el diagnéstico como el tratamiento de diversas
enfermedades del aparato digestivo.

Los resultados de este estudio serviran para llevar a cabo investigaciones
de caracter epidemioldgico a nivel nacional, lo que permitira la actualizacion
de la informacién y proporcionara datos estadisticos de la region Costa.
Con las investigaciones actuales y futuras, se podra iniciar la elaboracion

de una guia de préctica clinica por parte del Ministerio de Salud Publica.

1.4. Objetivos
Objetivo general

e Describir las caracteristicas demogréficas y clinicas de los pacientes
con colitis ulcerativa asistidos por el Servicio de Gastroenterologia del
Hospital Teodoro Maldonado Carbo durante el periodo 2013-2018.

Objetivos especificos

e Tipificar a los pacientes con colitis ulcerativa segun variables

biopsicosociales en el periodo 2013-2018.
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e Caracterizar la clinica de los pacientes con colitis ulcerativa segun los
criterios de Clasificacién de Montreal y Criterios de Truelove Witts.

e Describir los esquemas farmacoterapéuticos prescritos en los pacientes
con colitis ulcerativa asistidos por el servicio de gastroenterologia del

Hospital Teodoro Maldonado Carbo.

1.5. Preguntas de investigacion

¢, Cudles son las caracteristicas biopsicosociales de los pacientes con colitis
ulcerativa en el Servicio de Gastroenterologia en el Hospital Regional
Teodoro Maldonado Carbo?

¢, Cual es la presentacion clinica de los pacientes con colitis ulcerativa en el
Hospital Regional Teodoro Maldonado Carbo? ¢ Cuél es el grupo etario que

presenta mayor severidad y extension de la enfermedad?

CAPITULO 2: MARCO TEORICO

2.1.1. Enfermedad inflamatoria intestinal
La enfermedad inflamatoria intestinal (EIl) es una entidad compleja que se

presenta como un estado proinflamatorio cronico del aparato digestivo.
(18) Este trastorno crénico, de etiologia multifactorial agrupa dos entidades
gue difieren por sus caracteristicas clinicas y patoldgicas, pero que estan
relacionadas entre si: la colitis ulcerativa (CU) y la enfermedad de Crohn.
(EC). (19)

La evolucion de estas dos entidades es variable, sin embargo, estan
asociadas con frecuentes recaidas y presencia de complicaciones que
ocasionan un aumento de la morbimortalidad. (14) En los ultimos afios se
ha observado un incremento en la incidencia y prevalencia de la Ell, sin

embargo, su patogenia sigue siendo poco conocida. (20)
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Por un lado, la colitis ulcerativa (CU) se trata de una inflamacion difusa del
colon, que presenta compromiso del recto y que llega a extenderse de
forma proximal y continua, afectando por lo general a la mucosa y
submucosa coldnica. Mientras que, la enfermedad de Crohn (EC), ocasiona
una inflamacioén que afecta a todas las capas del intestino, y este se localiza
en uno o varios segmentos del tracto digestivo, sobre todo, a nivel del ileon

terminal, colon y region perianal. (18)

Estas dos enfermedades presentan clinica intestinal y en ocasiones de tipo
extraintestinal también, sobre todo, en forma de manifestaciones oculares,
nefrouroldgicas, hepatobiliares, articulares y mucocutaneas. Una buena
anamnesis mas estudios analiticos, endoscépicos, histolégicos y de
imagen son la clave para el correcto diagnéstico diferencial entre CU y EC.
(21)

2.1.2. Generalidades de colitis ulcerativa
La colitis ulcerativa (CU) fue descrita por primera vez por el
anatomopatélogo britanico Samuel Wilks a mediados del siglo XIX; fecha

en la cual ya se conocia que la patologia no era de origen contagioso. (22)

La colitis ulcerativa, se trata de una inflamacion intestinal continua que se
extiende proximalmente desde el borde anal en un patron ininterrumpido
hasta afectar parcial o completamente la mucosa del colon. Es por esto que
dependiendo del grado de participacion afecta se han descrito distintos
tipos presentacién clinica como proctosigmoiditis ulcerativa, colitis
ulcerativa izquierda o distal, colitis extensa y pancolitis. (14) Habitualmente,
se muestra con predominio distal, siendo asi que el recto se encuentra
involucrado en mas del 95% de los casos, y se cree que siempre estara

afecto en pacientes no tratados. (2)

Esta entidad clinica también se caracteriza por ser una enfermedad crénica
gue generalmente afecta en la segunda o tercera década de vida en forma
de diarrea sanguinolenta y calambres abdominales. (23) Asimismo, la

historia natural se presenta como periodos de remision y exacerbacion, que
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pueden ocurrir ya sea de forma espontanea o en respuesta al tratamiento

farmacologico o quirdrgico. (24)

La causa de la respuesta inmune que media en este proceso no esta clara,
sin embargo, se cree que factores de riesgo de tipo genéticos, dietéticos y

ambientales estén involucrados con el desarrollo de la enfermedad. (24)

2.1.3. Epidemiologia

A nivel mundial, la colitis ulcerativa se presenta como la enfermedad
inflamatoria intestinal mas comdn en comparacion con la enfermedad de
Crohn. Tradicionalmente se consideraba a la colitis ulcerativa como
exclusiva de regiones de Europa occidental y América del Norte, debido a
gue estaba ligada histéricamente con una mayor incidencia y prevalencia
en estos paises. Sin embargo, el patron de incidencia ha cambiado en las
Ultimas décadas. (25) Mientras que, en paises de Europa y América del
norte la incidencia de colitis ulcerativa ha permanecido relativamente
estable o incluso disminuido, publicaciones demuestran que desde
comienzos del siglo XXI el nUmero de casos en otras regiones del mundo
como Asia, Africa, Europa del sur y Latinoamérica, incluyendo Brasil ha
incrementado. Es por esto por lo que, aunque los datos que rodean la raza
y etnicidad son escasos y la mayor incidencia se centraba en personas
blancas y judias, en las ultimas décadas ha existido un aumento en las

poblaciones asiaticas e hispanas. (26)

Se considera que la incidencia oscila entre 1.2 a 20.3 casos por 100.000
personas por afio, con una prevalencia de 7.6 a 245 casos por 100.00 por
afno. (23) En el caso de Estados Unidos la incidencia de CU es de 2.2 a
14.3 casos por cada 100.000 personas por afio, mientras que la prevalencia
es de 37 a 346 casos por 100.000 personas (238 por cada 100.000
adultos). Pese a que, en Latinoamérica, es relativamente poco frecuente la
colitis ulcerativa, se cree que su aparicion esta en ascenso, sin embargo,

son escasas las publicaciones de EIll, ya sean de CU como EC en el
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continente. (27) Tanto asi que no se conoce con exactitud la incidencia, ni
prevalencia de estas enfermedades en Latinoamérica, solo se conoce
gracias a estudios en unidades hospitalarias de Pera, Colombia, Uruguay,
Cuba y México, que asi como en el resto del mundo, la colitis ulcerativa se

presenta con mas frecuencia que la enfermedad de Crohn. (27) (28) (13)

Por otro lado, pese a que la etiopatogenia no se encuentra del todo
dilucidada, existen estudios que demuestran una mayor prevalencia en
personas que viven en areas urbanizadas e industrializadas sugiriendo que
el desarrollo de la modernizacion afecta los patrones de estilo de vida
(estrés y el consumo de comida poco saludable) que podrian estar

asociados al incremento en la frecuencia de esta enfermedad. (20)

Aunque en las ultimas décadas ha existido un aumento en la incidencia de
CU en distintos grupos etarios, la mayoria de los pacientes se encuentran
entre la tercera y cuarta década de vida en el momento del diagndstico.
Asimismo, en la patologia se ha descrito una curva bimodal con un segundo

pico entre la quinta y octava década de vida. (23)

2.1.4. Patogenia

No se conoce con exactitud la fisiopatologia que desarrolla la enfermedad,
sin embargo, se han estudiado distintas etiologias que se cree estan
involucradas en su evolucion. Existe predisposicion gracias a factores

genéticos, factores ambientales y de sistema inmune. (29)

En los pacientes sin CU, las células fagocitarias no responden a bacterias
gue son de la flora intestinal normal, sin embargo, en aquellos con colitis
ulcerativa, estos fagocitos ocasionan una respuesta inflamatoria
desregularizada a la flora intestinal, ocasionando un aumento en la
secrecion de citosinas proinflamatorias lo que activa respuesta en las
células T y desencadena una respuesta humoral. En la CU se estimulan las
IL-23 producidas por células presentadoras de antigenos que

posteriormente ocasionan inflamacion y dafio a la mucosa. (30)
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La mucosa va a desarrollar un aspecto granular, hiperémico y edematoso.
Posteriormente, en el caso de que se agrave la enfermedad, la mucosa se
ulceray esas Ulceras se extienden hacia la lamina propia. Su presentacion
es de inicio en el recto y se extiende de forma continua hacia proximal,
afectando exclusivamente al colon. En ocasiones, debido a la regeneracion
epitelial tras ataques agudos recurrentes, puede desarrollar pseudopolipos.
(25)

En la presentacion temprana de colitis ulcerativa se observan hallazgos
histopatoldgicos caracterizados por infiltrado inflamatorio agudo de la
lamina propia, abscesos cripticos y necrosis epitelial. Mientras que en
patologia cronica, histologicamente se observa un infiltrado linfocitico
predominante y alteracion de la arquitectura de las criptas gracias a que la
mucosa coldnica llega a perder su patron normal de pliegues, lo que
desencadena en un acortamiento del colon y en ocasiones que se

acompafa de estrechamiento del mismo.(31)

2.1.5. Factores de riesgo
Edad y sexo

Aungue en los ultimos afios ha existido una mayor incidencia de CU en
diferentes grupos de edad, estudios sugieren que existe una edad bimodal
en la presentacion de la enfermedad, siendo el primero entre 15 a 40 afios,
y el segundo pico entre 50 y 80 afios. No esté claro si el segundo pico se
relaciona con mayor susceptibilidad a la enfermedad con el aumento de la
edad, expresion tardia de una exposicion ambiental mas temprana o
diagnéstico erréneo de colitis isquémica como Ell. Se ha observado que la
edad media en el momento de diagnostico era un poco mayor en los paises
asiaticos en comparacion con los paises occidentales. (14) Aunque CU es
menos comun en nifios, los estudios han demostrado que el nimero de

casos ha aumentado en pacientes de edad pediatrica y adolescentes.(20)
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En cuanto al sexo, algunos estudios encuentran un predominio masculino
del desarrollo de la enfermedad, mientras que otros encuentran mayor
presencia en el género femenino o equitativo en ambos sexos. Por tanto,
no se podria afirmar que existe una mayor incidencia gracias al género del
paciente. (7) (32)

Factores ambientales

Distintos factores ambientales se han encontrado en relacion con la
aparicion de CU, como son el tabaquismo, dieta, infecciones, obesidad
entre otros. Uno de los factores que se ha relacionado como protector del
desarrollo de la enfermedad es el habito tabaquico, debido a que fumar
afecta directamente sobre la respuesta inmune de la mucosa, el tono del
musculo liso, la permeabilidad intestinal y la microvasculatura. Se ha
observado que dejar de fumar en pacientes con colitis ulcerativa se asocia
a un aumento de la actividad de la enfermedad y mayor hospitalizacion.
(14) Adicionalmente, segun un metaanalisis, se concluyo que el riesgo de
los no fumadores a desarrollar CU es tres veces mayor en comparacion
con los fumadores y ademas, poseen, por lo general, una evolucion menos
favorable que la de los fumadores, ya que el tabaquismo no solo parece ser
un factor protector contra la colectomia sino también para el desarrollo de

cancer colorrectal. (33) (34)

Asimismo, la dieta es otro factor ambiental que se cree estéa involucrado
con la CU debido a que antigenos alimentarios desencadenan una
respuesta inmunoldégica que resulta en el desarrollo de Ell en general. Pese
a que no se han encontrado antigenos patdgenos especificos, estudios
asocian dietas de estilo “occidental”, es decir aquellas que tienen alto
consumo de alimentos fritos, azucarados y procesados, con mayor
desarrollo de CU. (7) Estas dietas caracterizadas por alta ingesta de grasa
total, grasa animal, acidos grasos poliinsaturados y proteina de la leche se
encuentran relacionadas con la enfermedad tanto en el desarrollo como en

las recaidas posteriores. (14) (35) -Ademas, los pacientes con sobrepeso u
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obesidad tienen tasas mas elevadas de colectomia, mayor necesidad de
ileostomia permanente, mayor estancia hospitalaria y se han visto

asociados también a pérdida temprana de respuesta a infliximab. (20) (36)

Igualmente, se han asociado farmacos e infecciones gastrointestinales que
aumentan la susceptibilidad de los pacientes de presentar CU. La infeccién
con Salmonella no tifoidea o Campylobacter se relaciona con un riesgo de
ocho a diez veces mayor de desarrollar colitis ulcerativa en el afio posterior
en pacientes genéticamente susceptibles, debido a que estas infecciones
ocasionan un cambio en la microflora bacteriana intestinal normal. Y si bien
es mayor el riesgo durante el primer afio postinfeccion, este se mantiene

elevado hasta 15 afios después del cuadro infeccioso.

Del mismo modo, ciertos farmacos se cree que estan involucrados en la
aparicion de CU como los antiinflamatorios no esteroideos (AINE), la
isotretinoina, anticonceptivos orales y terapia de reemplazo hormonal. (23)
Estos farmacos poseen interacciones con la barrera epitelial intestinal lo
gue ocasiona un aumento en la agregacion plaquetaria, liberacién de
mediadores inflamatorios, respuesta microvascular al estrés y mas eventos
gue son clave para la patogénesis de la enfermedad. (2) Sin embargo, pese
a que en estudios se sugiere un aumento en el riesgo de desarrollar CU,
en otros presentan resultados contradictorios y riesgos absolutos

relativamente bajos. (24)

Factores genéticos

Los antecedentes familiares de CU juegan un papel importante como factor
de riesgo en el desarrollo de la enfermedad. Se ha observado que aquellos
pacientes que poseen diagnostico de CU, entre el 10 a 25% poseen historia
familiar de primer grado con Ell, tanto de colitis ulcerativa como enfermedad
de Crohn. Sin embargo, no se han visto relacionados con un peor

prondstico en aquellos que sufren del trastorno. (20) Asimismo, pese a que
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aquellos pacientes con historia familiar positiva se relacionan con mayor
namero de exacerbaciones en cinco afios, no existe diferencia significativa
en la terapia o indicacion de medicamentos para colectomia. (2) Por otro
lado, la alta concordancia de colitis ulcerativa se ha comprobado alrededor
del 6 al 13% en gemelos monocigoéticos, predisponiendo al otro gemelo de

estar también afectado. (24)

La CU es una enfermedad poligénica y aln son necesarios mas estudios
del todo el genoma para encontrar las regiones exactas asociadas con el
desarrollo de la enfermedad. Actualmente, se han identificado alrededor de
50 loci que confieren susceptibilidad de padecer CU, especialmente las
variantes de la region HLA-DgAl. Asimismo, se encuentran asociadas
distintas vias como CHD1 y LAMB1, que implican la funcion de la barrera
epitelial, y TNFRSF15, TNFRSF9, IL1R2, IL8RalRB, e IL7R que se
encargan de codificar citocinas y son marcadores inflamatorios. (23) Es por
esto que, existe la hipotesis que individuos que son genéticamente
susceptibles poseen anomalias de inmunidad humoral mediada por células
y adicionalmente reactividad generalizada contra las bacterias intestinales,
gue los conllevan a una respuesta inmune desregularizada hacia la mucosa

gue predispone a una inflamacién colénica. (7)

Factores inmunolégicos

En la enfermedad inflamatorio intestinal, estan implicados dos tipos de
autoanticuerpos séricos y mucosos contra las células epiteliales. En primer
lugar, los anticitoplasma de los neutrdéfilos (ANCA), que se encuentran mas
presentes en la colitis ulcerativa, y estan constituidos por un grupo de
anticuerpos, especialmente de isotipo IgG, que reaccionan con antigenos
en los granulos primarios de los neutrofilos. Y, por otro lado, también estan
presentes los anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA) que se relacionan
con la enfermedad de Crohn, y pueden serde tipo IgG o IgA. (2) (7) Sin

embargo, no existe evidencia cientifica de que estos anticuerpos formen
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parte de un papel patogénico directo en el desarrollo tanto de CU como EC,
sino que se involucra su presencia con alteracion de la regulacion
inmunologica propia de la Ell, originada por la exposicion a un antigeno en
individuos genéticamente predispuestos, que desencadena una alteracién
en el proceso de reconocimiento y ocasionando asi la respuesta

inflamatoria final. (37)

2.1.6. Clinica

Manifestaciones intestinales

La presentacion clinica de la colitis ulcerativa es variable debido a que
depende tanto de la extension como de la gravedad de la enfermedad. Su
manifestacion inicial es tipicamente gradual, a menudo seguida de

periodos de espontanea remision y recaidas posteriores. (20)

La diarrea sanguinolenta con o sin presencia de moco, es el sello
caracteristico de la colitis ulcerativa. La enfermedad activa evoluciona
como una inflamacion de la mucosa que inicia en el recto (proctitis) y se
extiende hacia el resto del colon. En el caso de presentar una proctitis o
proctosigmoiditis, los pacientes se caracterizan por episodios de
estrefiimiento con dificultad para la defecacion. Mientras que, en la
afectacién colénica mas extensa y grave, los pacientes desarrollan fiebre y
pérdida de peso. Asimismo, dependiendo de la extension y gravedad puede
manifestarse con produccién excesiva de moco, urgencia defecatoria,
hematoquecia, diarrea, tenesmo, nduseas, vomitos por el dolor abdominal,

fatiga por anemia y edema periférico por hipoalbuminemia. (31)

Al momento del diagndstico, la mayoria de pacientes exhiben sintomas
leves a moderados, sin embargo, entre el 14 al 37% ya presentan
pancolitis, entre un 34 al 41% extensiéon mas alla del recto y entre un 44 al
49% proctosigmoiditis. Generalmente, se suele presentar con un intervalo
de al menos dos afios desde el diagnéstico hasta el primer brote, y factores
como fiebre o pérdida de peso, presentes en ese momento, se relacionan

con un aumento de riesgo de recaida subsiguiente.
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Manifestaciones extraintestinales

Por otro lado, la colitis ulcerativa no solo evoluciona con clinica intestinal,
sino que también, puede afectar a otros 6rganos y sistemas en forma de
manifestaciones extaintestinales (MEI). Estas se van a presentar en 15y
30% de los pacientes que padezcan de CU, y se relacionan con un mayor
grado de enfermedad y peor prondstico. Ademas, segun un estudio en el
cual se observo la evolucion de 619 pacientes de CU, llegé a la conclusion
gue la presencia de manifestaciones extraintestinales se asocia con mayor

extension de la enfermedad. (38)

La artropatia es la manifestacion que se encuentra con mayor frecuencia,
afecta alrededor del 10 al 20% de pacientes con CU, se desarrolla en forma
de artralgias periféricas, artritis, espondilitis anquilosante y sacroiltis que se
exacerban con el aumento de la clinica gastrointestinal. (25) Del mismo
modo, existen trastornos dermatolégicos, en un 5 al 15% de los casos, en
forma de eritema nodoso y pioderma gangrenoso.(31) Las manifestaciones
oculares, también estan presentes a manera de escleritis, epiescleritis y
uveitis anterior en un 5 al 15% de pacientes. Mientras que la afectacion
hepética se llega a perjudicar en un 5% individuos con CU en forma de

colangitis esclerosante primaria y enfermedad hepética autoinmune.

Por otro lado, otra manifestacion ligada la Ell en general es la colangitis
esclerosante primaria (PSC), hasta el 75% de pacientes que sufren de esta
enfermedad padecen también de CU. Asimismo, presentan un
comportamiento fenotipico diferente en comparacién con pacientes que
padecen de CU solamente. (23) Este grupo de pacientes se asocia con
mayor incidencia de colitis extensa y cancer colorrectal y el riesgo va
aumentado al pasar los afios desde el diagnostico. Sin embargo, en el
grupo de pacientes que su enfermedad inicial es CU la prevalencia que

llegan a desarrollar MEI después varia entre un 15 al 20%. (7)
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2.1.7. Clasificacion
Es necesario interrogar a los pacientes sobre la frecuencia de

defecaciones, presencia y cantidad de hemorragia rectal, célicos, dolor
abdominal, urgencia fecal y tenesmo, asimismo, es Util un correcto examen
fisico para determinar la presion arterial ortostatica, mediciones de pulso,
estado nutricién, y también hipersensibilidad o inflamacién intestinal en el
examen abdominal. De este modo, estos datos sirven como herramienta

para clasificar la gravedad de la presentacion de la enfermedad. (24)
Clinicamente se los puede clasificar como:

Enfermedad leve a moderada: se manifiesta de forma gradual con diarrea
poco frecuente, de menos de cinco defecaciones por dia, acompafiada de
hemorragia y moco rectal intermitente. Se caracteriza también por urgencia
para defecar y tenesmo debido a la inflamacion rectal y las heces pueden
tener consistencia liquida. Por lo general, se presenta también con colicos
sobretodo en el cuadrante inferior izquierdo que disminuyen con la
defecacion, sin embargo, no esta presente hipersensibilidad abdominal
grave. (22) (2)

Aquellos pacientes con enfermedad moderada evolucionan a diarrea mas
grave con hemorragia mas frecuente. En estos casos si se relaciona con
dolor e hipersensibilidad del abdomen, sin embargo, no son graves. Es

posible encontrar en estos pacientes febricula, anemia e hipoalbuminemia.

(22) (2)

Enfermedad grave: estos casos evolucionan a una afectacion mas grave y
presentan entre seis a diez defecaciones sanguinolentas al dia. Asimismo,
pueden desarrollar también dolor e hipersensibilidad abdominal. En
ocasiones, puede manifestarse como enfermedad grave que se relaciona
con sintomas que empeoran con rapidez y que se acompafian de signos

de toxicidad, conocido como “colitis fulminante”. (39) (40)

Una de las clasificaciones mas utilizada en edad adulta es la que fue

desarrollada por The Montreal Working Group:
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Tabla 1. Clasificacion de Montreal segun Extensién de Colitis Ulcerativa
(41)

Extension de la Colitis Ulcerativa Anatomia

El Proctitis ulcerativa Limitado a recto (15ms), distal union
rectosigmoides

E2 Colitis izquierda Compromiso distal al angulo esplénico

E3 Colitis extensa Se extiende proximal al &ngulo
esplénico

Tabla 2. Criterios de Truelove-Witts para evaluar grado de actividad de CU (42)

Grado de actividad Leve Moderada Grave
Numero de evacuaciones <4.0 405 26
Temperatura (C°) <375 <375 237.5
Frecuencia cardiaca (x min) <90.0 <90 =90
Hemoglobina (g/dL) >10-12 7.6a10 <75
Velocidad de sedimentacion Normal 20-30 >30
globular

2.1.8. Diagnostico

El diagnédstico de colitis ulcerativa se basa en la presencia de diarrea

crénica mayor de cuatro semanas mas la evidencia de inflamacion activa

mediante endoscopia y cambios cronicos observados en biopsia. Sin

embargo, debido a que estas caracteristicas no son especificas de la colitis

ulcerativa, es necesario hacer el diagnéstico mediante la exclusién de otras

causas de colitis por medio de la correcta historia clinica, estudios de

laboratorio, imagenes y biopsias de colon obtenidas por endoscopia. (24)

Marcadores de laboratorio y estudios serolégicos
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Pese a que las caracteristicas de laboratorio no son especificos de la
enfermedad, es necesario evaluarlos con el fin de estudiar la actividad de
la enfermedad y el riesgo de complicaciones. Marcadores como el aumento
de la velocidad de sedimentacion globular y la proteina C reactiva son
marcadores inespecificos de procesos inflamatorios, que son utilizados por
lo general, para monitorear la actividad de la enfermedad. (25) Asimismo,
la presencia de anemia, deficiencia de hierro o hipoalbuminemia es

indicativo de una deficiente nutricion y de una enfermedad activa. (29)

Igualmente se estudian marcadores seroldgicos que, aungue sirven de guia
en pacientes con sospecha de enfermedad inflamatoria intestinal, no
pueden utilizarse de forma independiente para hacer diagnéstico. El
antineutréfilo perinuclear citoplasmico (pANCA), se encuentra positivo
hasta en un 70% de los pacientes con colitis ulcerativa, y rara vez es positvo
en la otra Ell, la enfermedad de Crohn. (43) Por otro lado los anticuerpos
anti-Saccharomyces cerevisiae (ASCA), que son anticuerpos frente a una
levadura, estan presentes en un 40 a 70% de pacientes con enfermedad
de Crohn, y se encuentran poco frecuentes en la CU, aproximadamente en
un 15% de los casos. (42)

Endoscopia

La evaluacion endoscépica es una prueba complementaria esencial en
pacientes en los que se sospecha clinicamente una enfermedad
inflamatoria intestinal y que no tengan evidencia de una infeccién que
explique su sintomatologia. (31) Todos los pacientes deben someterse a
una evaluacion endoscopica (ileocolonoscopia y gastroduodenoscopia)
con biopsias tomadas por todos los segmentos del intestino. La
colonoscopia es considerada la prueba endoscopica inicial frente los
pacientes con clinica de tracto gastrointestinal bajo, como hematoquecia o

diarrea, excepto sintomas periotoneales agudos graves. (7)

Macroscopicamente, se observa una mucosa granular, difusa y continua,

gue se encuentra afecta desde el recto en sentido proximal. Ademas, las
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lesiones van a variar de acuerdo a la gravedad del brote de CU. Mientras
gue las lesiones leves se manifiestan como disminucion o desaparicion de
las marcas vasculares, acompafado de edema y eritema, las lesiones
graves se presentan con una mucosa mas friable, sangrado espontaneo al
roce y que esta asociado a Ulceras de distintos tamafos. (31) En el caso
de los pacientes que presentan enfermedad de larga data, es posible que
se presenten psudopdlipos no neoplasicos debido a la regeneracion

epitelial por procesos inflamatorios previos. (42)

En pacientes hospitalizados con enfermedad grave no se recomienda la
utilizacién de colonoscopia debido al riesgo que presentan de perforacién
durante el proceso y asi como el riesgo de desarrollar megacolon toxico.
En ellos se recomienda la utilizacion de sigmoidoscopia flexible y

evaluacion limitada al recto y colon sigmoide distal. (39)

Gracias al método endoscopico es posible clasificar la presentacion de la
enfermedad de acuerdo a la extension de la misma. La clasificacion mas
utiizada en edad adulta es la que fue desarrollada por The Montreal
Working Group (41) (Tabla 2.). Segun esto, la extension de la enfermedad
se divide en procitis (E1), colitis del lado izquierdo (E2) o pancolitis (E3).
Sin embargo, debido a que en la edad pediatrica el inicio afecta por lo
general al colon completo (pancolitis), existe otra clasificacion para

pacientes de este grupo etario, conocida como Clasificacién de Paris. (44)

Estudios histologicos

La biopsia del colon obtenida mediante endoscopia es necesaria para
poder determinar la cronicidad de la inflamacién y excluir otras causas de
colitis. Pese a que ninguna de las caracteristicas es especifica para CU, la
presentacion de dos o mas rasgos histolégicos sirve como una alta

sospecha de la enfermedad. (31) (29)

Una biopsia sugestiva de CU se caracteriza por la presencia de abscesos
de las criptas, ramificacién, acortamiento y desorden y atrofia de las criptas.

Asimismo, se pueden encontrar irregularidades a nivel de las células
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epiteliales, como disminucion de la cantidad de mucina por reduccién de
células caliciformes secretoras de moco y metaplasia de células de Paneth.
(42)

Ademas, la CU se presenta con caracteristicas inflamatorias como mayor
celularidad de la lamina propia, plasmocitosis basal, aumento de linfoides
basales y eosindfilos de la lamina propia. La presencia de plasmocitosis
basal sirve también como predictor de recaida en pacientes con CU que se

cree estar bien controlada con cicatrizacion completa de la mucosa. (45)

Estudios de imagen
Las pruebas de imagenes abdominales no son necesarias para el hacer
diagnéstico de colitis ulcerativa, sin embargo, se pueden realizar en

pacientes que presenten sintomatologia de colitis.

En pacientes que tengan enfermedad leve a moderada, la radiografia
abdominal suele ser normal, o manifestarse como estrechamiento proximal
y engrosamiento de la mucosa “huella digital” secundaria a edema.
Mientras en los procesos graves o fulminante se observa dilatacion
colonica. (46) También se puede utilizar enemas de bario, sin embargo,
presentan poca utilidad en el diagnadstico inicial de colitis ulcerativa aguda,
ademas que aumenta la predisposicién de ocasionar un megacolon téxico

en aquellos que tengan enfermedad grave. (46)

De igual manera se puede realizar enterografia por tomografia
computarizada (TC) o por resonancia magnética (RM) que muestran la
presencia de engrosamiento intestinal, pero no es un hallazgo especifico.
Por lo general la enterografia por TC se la prefiere cuando se quiere
detectar abcescos abdominales, mientras que la enterografia por RM es de
eleccién para analizar estenosis y abscesos perineales. (42) En el caso de
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colitis ulcerativa activa la ecografia con Doppler suele ser Util para detectar

una capa mucosa hipoecoica engrosada. (47)

2.1.9. Tratamiento
Segun las directrices actuales basadas en los consensos de colitis

ulcerativa, el tratamiento para los pacientes tiene que ir guiado en torno a
factores como el nivel de actividad clinica (leve, moderado o grave),
combinacion con la extension de la enfermedad (proctitis, enfermedad de
lado izquierdo, enfermedad de lado izquierdo, enfermedad o pancolitis), el
curso de la enfermedad durante el seguimiento y preferencias de los

pacientes. (48)

Los objetivos del tratamiento en la colitis ulcerativa son de inducir remision
de la enfermedad activa y prevenir la recaida. El tratamiento predilecto para
la enfermedad activa se determina por la extension endoscépica y la
gravedad clinica de enfermedad. (39) Por lo general, el mismo agente que

se utiliza para mantenimiento, pero a una dosis mas baja.

Induccion de laremision en la enfermedad de leve a moderadamente
activa

Los brotes leves a moderados de la actividad de la enfermedad son
tratados generalmente con 5-aminosalicilatos orales o topicos orales
glucocorticosteroides. Estos farmacos sirven para inhibir la produccion de
citocinas y otros mediadores inflamatorios, sin embargo, los mecanismos
exactos que ocasionan efectos beneficiosos en la colitis ulcerativa es
desconocida. (49) Por otro lado, los glucocorticosteroides comienzan a
actuar dentro de dias, mientras que los 5-aminosalicilatos pueden tomar
hasta cuatro semanas para tener algun beneficio. Si no hay respuesta a 5-
aminosalicilatos dentro de dos semanas, se considera cambiar a

glucocorticosteroides orales.
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Induccién de laremisién en severamente activa enfermedad

Las exacerbaciones graves, las cuales estan caracterizadas por el paso de
al menos, seis heces con sangre al dia (a menudo con sintomas nocturnos),
con signos sistémicos, anemia o marcadores inflamatorios elevados,
generalmente requieren ingreso hospitalario, ya que el tratamiento es por
glucocorticosteroides de via intravenosa. (39) Si estos medicamentos no
funcionan, se utiliza infliximab o ciclosporina como terapia de rescate, en
un intento de evitar cirugia. En este contexto, la respuesta ante
glucocorticosteroides por via intravenosa deben evaluarse a los tres o cinco
dias. El éxito del tratamiento con ciclosporina o infliximab debe juzgarse

dentro de cinco a siete dias de tratamiento. (50)

Tratamiento de enfermedad refractaria

Los pacientes que tienen recaidas frecuentes, a pesar del tratamiento
convencional, tienen pocas opciones ademas de la cirugia. Sin embargo,
se han reportado éxito con otras drogas inmunosupresoras Ccomo
tacrolimus, un macrolido derivado de las bacterias del suelo. Otros
tratamientos emergentes incluyen golimumab, otro agente anti-TNF-q;
vedolizumab, un anticuerpo monoclonal dirigido contra la integrina a4B7; y
fosfatidilcolina, una clase de fosfolipido que se piensa que es deficiente en

el moco del colon en la colitis ulcerativa. (51)

Tratamiento quirdrgico
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La colectomia es una opcién para los pacientes que no responden, o son
intolerantes al tratamiento médico o en aquellos con complicaciones tales
como neoplasia colorrectal. (52) Debido a que la colitis ulcerativa esta la
colitis estd confinada al colon, la colectomia es curativa y el enfoque
habitual es una proctocolectomia restauradora con ileal anastomosis bolsa-
anal. La calidad de vida de vida de los pacientes a los 12 meses es similar

a la poblacion general. (53)

COLITIS
ULCERATIVA
I
| | | | |
+ Generalidades Factores de Clinica i i i
+ Epidemiologia riesgo + Manifestaciones + Marcadores de + Induccion de la
* Patogenia + Edad y sexo intestinales laboratorio y remisién en a
« Factores = Manifestaciones estudios enfermedad leve a
ambientales extraintestinales serolagicos moderamente activa
« Factores ¥ + Endoscopia + Induccion de la
genéticos L + Estudios remision en
« Eactores Clasificacion histolagicos enfermedad
inmunolégicos Montreal + Estudios de severamente activa
True-love Witts imagen « Enfermedad refractaria
+ Tratamiento quirdrgico

2.2. Aspectos legales
El presente estudio de investigacion se basa en los aspectos legales de

acuerdo a lo dispuesto por la Constitucién de la Republica del Ecuador y el
Reglamento utilizado para para la autorizar, analizar y evaluar los trabajos

de investigacion.

2.2.1. Constitucion de la Republica del Ecuador

Art. 66 Se reconoce y garantiza a las personas: Numeral 3. “El
derecho a integridad personal que incluye: d) La prohibicion del uso de
material genético y la experimentacion cientifica que atenten contra los

derechos humanos.”

Art. 66 Se reconoce y garantiza a las personas: Numeral 19: “El
derecho a la proteccion de datos de caracter personal, que incluye el
acceso Y la decision sobre informacion y datos de este cardcter, asi como

su correspondiente proteccién. La recoleccion, archivo, procesamiento,
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distribucion o difusibn de estos datos o informacién requeriran la

autorizacién del titular o el mandato de la ley.”

Art.92: “Toda persona, por sus propios derechos o como
representante legitimado para el efecto, tendra derecho a conocer de la
existencia y a acceder a los documentos, datos genéticos, bancos o
archivos de datos personales e informes que sobre si misma, o sobre sus
bienes, consten en entidades publicas o privadas, en soporte material o
electrénico. Asimismo, tendrd derecho a conocer el uso que se haga de
ellos, su finalidad, el origen y destino de informacion personal y el tiempo

de vigencia del archivo o banco de datos.

Las personas responsables de los bancos o archivos de datos personales
podran difundir la informacion archivada con autorizacion de su titular o de

la ley.

La persona titular de los datos podra solicitar al responsable el acceso sin
costo al archivo, asi como la actualizacion de los datos, su rectificacion,
eliminacién o anulacion. En el caso de datos sensibles, cuyo archivo debera
estar autorizado por la ley o por la persona titular, se exigira la adopcién de
las medidas de seguridad necesarias. Si no se atendiera su solicitud, ésta
podra acudir a la jueza o juez. La persona afectada podra demandar por

los perjuicios ocasionados.”

2.2.2. Reglamento para la aprobacién, monitoreo, seguimiento,
evaluacion de los proyectos de investigacion

Art. 1.- El Ministerio de Salud Publica, a través de la Direccion del
Proceso de Ciencia y Tecnologia, aprobara los protocolos, proyectos y/o
programas de investigacion en salud cuyos objetivos y fines se desarrollen
dentro de las é&reas de investigacibn biomédica (estudios clinicos

controlados), predictiva, preventiva y curativa.

Art. 2.- Las instituciones que ejecutan proyectos o programas de

investigacion en salud deben precautelar el cumplimiento de las normas
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gue tienen relacién con los protocolos, los investigadores y los grupos de
personas participantes, deben contribuir a la calidad de la ciencia y ética de
las investigaciones biomédicas y deberan poseer las siguientes
caracteristicas: independencia politica e institucional, ser
multidisciplinarios, multisectoriales, con experiencia cientifica y de

naturaleza pluralista y libre de prejuicios.

Art. 3.- De los objetivos y/o propésitos de los protocolos, proyectos

0 programas de investigacion en salud:

a) Contribuir al desarrollo de la ciencia y la tecnologia en salud con

elevada calidad y constancia ética;

b) Salvaguardar la dignidad y el respeto de las personas, derechos
de seguridad, confidencialidad y buen proceder de la investigacion
biomédica de la institucion, asi como también el derecho a ser informado y

consentir voluntariamente en participar en una investigacion; vy,

c) Conocer, aplicar y cumplir todas las normas que
internacionalmente han sido aceptadas y que tienen relacion con la
observancia de todos los aspectos técnicos, cientificos y éticos que
conlleva la responsabilidad personal e institucional para la ejecucion de

iInvestigaciones en salud.
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CAPITULO 3: METODOLOGIA

3.1. Disefio de investigacion

Tipo de investigacion

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo, transversal de enfoque

mixto.

Alcance

El alcance del estudio es descriptivo por lo que se identificaron las variables
de interés.

Lugar de investigacion

El presente estudio se realiz6 en base a informacion de la Unidad de
Gastroenterologia del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo del IESS (HTMC) de Guayaquil.

Periodo de investigacion

Este estudio se centra en caracterizar los pacientes con diagnéstico de
Colitis Ulcerativa durante 5 afios, en el periodo 2013-2018 que fueron
atendidos por el Servicio de Gastroenterologia del Hospital Teodoro

Maldonado Carbo.

Operalizacion de variables
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Variable

Género

Edad/Grupo
etario

Residencia

Sintomatologia

Clasificacion de
Montreal segun
Extension

Criterios de
actividad segun
Truelove Witts

Tratamiento

Definicion

Condicién orgénica que
diferencia a hombre de mujer

CU presenta patrén bimodal,

con un pico en 15-25 afios y

uno mas pequefio en 55-65
anos.

Espacio que esta disefiado
para ser habitado

Sintomatologia de CU puede
variar, segun la gravedad de
la inflamacion y la regién
donde aparezcan.

Extensién méaxima
macroscopica de la
enfermedad en colonoscopia.

Criterios de clasificacion de la
enfermedad segun su
actividad clinica

Esquema de tratamiento
utilizado

Dimensién

Cualitativa

Cuantitativa

continua

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Indicadores

Femenino
Masculino

18 — 29 arfos
30 - 59 afnos
>60 afos

Urbano
Rural

Dolor abdominal
Diarrea
Moco
Sangrado rectal
Fiebre
Pérdida de peso
E1: Proctitis
ulcerativa
E2: Colitis
izquierda

E3: Colitis extensa

(pancaolitis)
Leve
Moderada
Grave

Convencional

Inmunosupresores

y Biologicos
Cirugia

Nivel y

medicién

Nominal

Razén

Nominal

Nominal

Ordinal

Ordinal

Nominal

Justificacion
y medicion

Historia
clinica

Historia
clinica

Historia
clinica

Historia
clinica

Historia
clinica

Historia

clinica

Historia
clinica

Estadistica

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje

Frecuencia
Porcentaje
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3.2. Poblacion y muestra

Se solicit6 del departamento de estadistica del servicio de
gastroenterologia las historias clinicas de los pacientes con el diagnostico
de Colitis ulcerativa cédigo CIE10 K51 desde el enero 2013 a diciembre
2018. Se obtuvo un total de 2572 registros bajo este cédigo, de un total de
249 pacientes. Para la seleccion de la muestra se utiliz6 un muestreo de
tipo no probabilistico, donde se utilizaron criterios de inclusion y exclusion
gue se detallan a continuacion. Finalmente 81 pacientes integraron la

muestra del estudio.

Criterios de inclusion

e Pacientes entre 18 a 90 afos.

e Codigo CIE10 K51 como diagndstico definitivo en los registros.

e Pacientes que cuenten con mas de dos ingresos en el periodo 2013-
2018.

Criterios de exclusion

e Datos incompletos en los registros.
e Pacientes con cancer como antecedente patologico
e Pacientes con diagnéstico de colitis parasitarias, isquémica o

inespecifica.

3.3. Descripcidén de instrumentos, herramientas y procedimientos de
investigacion

Para este trabajo de investigacion se utilizé la informacién proporcionada
por historias clinicas electrénicas almacenadas en el sistema informatico
del Servicio de Gastroenterologia del Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo del IESS (HTMC) de Guayaquil.

Se procedié a la revision individual de cada historia clinica ingresada
durante el periodo comprendido de 2013-2018, y los datos obtenidos seran

tabulados en una hoja de Microsoft Excel 2016.
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Para el registro de los resultados y el andlisis estadistico se realizdé una

base de datos en Microsoft Excel 2016.

Se analizaron los datos recolectados mediante estadistica descriptiva

utilizando el

software estadistico SPSS versién 24. Las variables

cualitativas se mostraran en frecuencias y porcentajes. Los resultados se

presentaran en tablas de frecuencia, graficos de barras y de pasteles

generados por el software estadistico.

3.3.1. Recursos empleados

Humanos

Autora de las tesis

Erika Blum Renddén

Tutor de la tesis

Dr. Eduardo Marriott
Diaz

Materiales

Equipos y materiales de oficina (computadora, hojas de papel bond,

boligrafos, etc)

Presupuesto

Por el caracter descriptivo basado en revisién de historias clinicas no se

necesité financiamiento para llevarlo a cabo.

Cronograma
2018 2019
Actividades ; Sept.
Abr | May [Jun |Jul |[Ago |Sep |Oct |Nov |Dic |Ene.
Elaboracion de la ficha
técnica

Solicitud de permiso por
escrito para realizacion de
tesis

Elaboracién de
Anteproyecto

Elaboracibn de marco
tedrico

Entrega del Primer
Borrador
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Aprobacion y exposicion
del Anteproyecto

Recoleccion de datos

Procesamiento de Datos

Anadlisis de resultados

Conclusion de borrador
final

Entrega de borrador final

Sustentacion de tesis

3.4. Aspectos éticos y legales
El estudio contd con la aprobacion del Consejo Directivo de la facultad de

Medicina de la Universidad de Especialidades Espiritu Santo, y la
aprobacion de la Coordinacién General de Investigacion del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo. Dadas las caracteristicas retrospectivas no se

solicité consentimiento informado de los pacientes.

La informacion que se obtuvo a partir de la base de datos fue manejada
con absoluta confidencialidad cumpliendo asi los principios bioéticos de la

Declaracion de Helsinki.
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CAPITULO 4: ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Tipificar a los pacientes con colitis ulcerativa segun variables

biopsicosociales en el periodo 2013-2018.

Las caracteristicas demograficas de los 81 pacientes se muestran en la
tabla 1. Del total de pacientes, 46 (56.8%) fueron de género femenino, y 35

(43.2%) formaron parte del género masculino.

La edad media de los pacientes fue de 47,58 + 15,77 afios. De estos, 53
(65.4%) de los pacientes se encontraban en el grupo etario entre 30 a 59
anos, 17 (21%) eran parte del grupo con edad mayor de 60 afos y
finalmente 11 (13.6%) pacientes correspondian a aquellos entre 18 a 29
afos. Respecto a la procedencia de los pacientes seleccionados, 69
(85,2%) fueron de zonas urbanas mientras que 12 (14,8%) provenian de

areas rurales. (Tabla 1)

Tabla 1. Caracteristicas biopsicosociales de la poblacion de estudio

n=2381 Frecuencia Porcentaje

Grupo Etario 18 a 29 afios 11 13,6%
30 a 59 afnos 53 65,4%

>60 afos 17 21%
Sexo Mujer 46 56,8%
Hombre 35 43,2%
Procedencia Urbano 69 85,2%
Rural 12 14,8%

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo

Elaborado por. Erika Blum R.
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Caracterizar la clinica de los pacientes con colitis ulcerativa segun los

criterios de Clasificacién de Montreal y Criterios de Truelove Witts.

De acuerdo al numero de manifestaciones cinicas al momento del
diagnéstico, se observo la presencia de cinco o mas signos y/o sintomas
en 31 pacientes (38%), seguido de cuatro signos o sintomas en 28
pacientes (35%) y menor frecuencia de tres 0 menos manifestaciones

clinicas en 22 pacientes (27%) (Figura 1).

35 31
28 (38%)

30 (35%)

22
(27%)

25

20

15

10

wv

<3 4 >5
Numero de sintomas

Figura 1. Frecuencia y porcentaje de la distribucidn de los pacientes seleccionados
en relacién a namero de sintomas presentados en el momento del diagndstico

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron: diarrea en 79
pacientes (97,5%), dolor abdominal en 78 pacientes (96,3%), heces
sanguinolentas en 71 pacientes (87,7%) y moco en heces en 60 pacientes
(74,1%). Los signos y sintomas menos frecuentes fueron pérdida peso

(40,7%) y elevacioén de la temperatura corporal (14,8%) (Tabla 2).

Tabla 2. Signos y sintomas de la poblacién de estudio

n=281 Frecuencia Porcentaje
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Dolor abdominal, n (%) 78 96,3%

Diarrea, n (%) 79 97,5%
Moco en heces, n (%) 60 74,1%
Heces sanguinolentas, n (%) 71 87,7%
Fiebre, n (%) 12 14,8%
Pérdida de peso, n (%) 33 40,7%

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro
Maldonado Carbo

Elaborado por. Erika Blum R.

Grado de actividad segun Criterios de Truelove Witts en relacién al
sexo

Para determinar la severidad de la colitis ulcerativa en estos pacientes se
utilizé los criterios de actividad segun Truelove Witts, en la cual se
categoriz6 a 50 (70.4%) sujetos en el estadio de severidad moderada, de
los cuales 24 (29.6%) de ellos eran mujeres y 33 (40.7%) eran hombres.
(Figura 2)

Por otro lado, 12 (14,8%) de los pacientes se encuentran en el estadio leve,
de los cuales 7 (8.6%) son hombres y 5 (6.1%) son mujeres. Asimismo, 12
(14,8%) pacientes se encontraban en estado grave, que comprendian 4

(4.9%) de sexo masculino y 8 (9.8%) de sexo femenino (Figura 2).
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35 33

30 24
29.69
- (29.6%)

20

15
7 8

10 (8.6%) ° 4 (9.8%)
(6.1%) (4.9%)

N
) ] =
Leve Moderada Grave

® Hombre 7 24 4
B Mujer 5 33 8

Figura 2. Histograma de distribucion del grado de actividad de colitis ulcerativa en
relacion al sexo (Criterios de Truelove Witts)

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.

Grado de actividad segun Criterios de Truelove Witts en relacion al
grupo etario

Respecto a la severidad en relacion al grupo etario de los pacientes,
aquellos que se encuentran entre 18 a 29 aflos se evidenciaron
predominantemente con una actividad moderada en 8/11 pacientes, con

una actividad grave 2/11 y actividad leve solamente en 1/11. (Figura 3.)

Por otro lado, los pacientes entre 30 a 59 afos, que corresponden al grupo
etario con mayor cantidad de casos, un total de 53 pacientes, presentan
mayor predisposicién a una actividad moderada en 36 (44.4%), actividad
leve en 7 (8.6%) casos y finalmente actividad grave en 10 (12.3%) casos.
(Figura 3.)

El grupo etario con edad mayor de 60 afios, se presentd con 13 casos
(16%) de actividad moderada, 4 casos (4.9%) de actividad leve y con
ningln caso de actividad grave, siendo el Unico grupo etario que no

presento este nivel de severidad. (Figura 3.)

Se evidencidé que el grado de actividad moderada fue la mas frecuente en

cada uno de los grupos etarios.
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Moderada 8 36 13
Grave 2 10 0

Figura 3. Histograma de distribucion del grado de actividad segun Clasificacion de Truelove
Witts en relacion al grupo etario

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.

Grado de extensién segun Clasificacion de Montreal en relacion al

Sexo

De igual manera, se utilizé la Clasificacion de Montreal que determina la
distribucién de la patologia segun la extension méxima macroscopica de la
enfermedad observada mediante colonoscopia. Mediante esta
clasificacion, fue posible observar que en 23 (28.4%) individuos se presento
en forma de proctitis ulcerativa, afectando exclusivamente al area mas
distal del colon. Este porcentaje, esta conformado por un 14 (17.3%)

mujeres y 9 (11.1%) de hombres. (Figura 4-5).

Por otro lado, la colitis izquierda se reflejo en 29 (35.8%) individuos, con
mayor predominancia igualmente en el sexo femenino con 16 (19.8%) de

los casos. Asimismo, 29 (35.8%) pacientes presentaban un grado de
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extension tipo pancolitis. En todos los casos, existio predisposicion de

casos hacia el sexo femenino. (Figura 4-5).

M E1: Proctitis ulcerativa ~ m E2: Colitis izquierda ~ ® E3: Pancolitis

23

29
(35.8%

(35.8%)
Figura 4. Extension de la enfermedad segun Clasificacién de Montreal
Fuente.

Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.

16 16
18
14 (19.8%) (19.8%)
16
(17.3%) 13
14 (16%) (169’)
© 12 9
e 10 (11.1%)
s
§ 8
- 6
4
2
0
E1: Proctitis ulcerativa E2: Colitis izquierda E3: Pancolitis
® Hombre 9 13 13
B Mujer 14 16 16

B Hombre m Mujer

Figura 5. Histograma de distribucidon sobre la extensién de colitis ulcerativa segun
Clasificacién de Montreal en relacion al sexo

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.
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Grado de extensién segun Clasificacién de Montreal en relacién al
grupo etario

Con respecto a la extension en relacion al grupo etario se evidencio lo
siguiente. El grupo entre 18 a 29 afos, presentd una predisposicion en
45.5% de sus casos hacia la pancolitis, un 36.4% de sus casos en forma

de colitis izquierda y en un 18.2% a manera de proctitis ulcerativa. (Fig. 6).

Adicionalmente, el grupo etario correspondiente a los pacientes entre 30 a
59 afios reflejé estar constituido por un 34% de casos de pancolitis, un 34%
de colitis izquierda igualmente y un 32.1% de casos conformado por

proctitis ulcerativa, la forma de presentacion mas distal. (Fig. 6).

Por dltimo, el grupo de pacientes con mas de 60 afos se mostro
conformado en un 41.2% de sus casos con colitis izquierda, en un 35.2%
de sus casos en forma de pancolitis y finalmente en un 23.5% a manera de
proctitis ulcerativa. (Figura 6).

Se evidenci6 que la forma de presentacion menos frecuente es la proctitis

ulcerativa en todos los grupos etarios.

20 17 18 18
18 (20.9%)(22.2%)22.2%)
16
& 14
[=
8 12
g 10 7 6
0,
g 8 a 5 (8-6%) 7 4%)
0,
2 6 (4.9%) (6.1%) . 9%
4 (2.4%) l
- 1 1 -
0
18 a 29 afios 30 a 59 afos >60 anos
M E1: Proctitis ulcerativa 2 17 4
W E2: Colitis izquierda 4 18 7
I E3: Pancolitis 5 18 6

Figura 6. Histograma de distribucidn sobre la extension de colitis ulcerativa segun la
Clasificacion de Montreal en relacion al grupo etario
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Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro Maldonado Carbo
Elaborado por. Erika Blum R.

Describir los esquemas farmacoterapéutico prescritos en los pacientes con
colitis ulcerativa asistidos por el servicio de gastroenterologia del Hospital

Teodoro Maldonado Carbo.

El manejo de los pacientes con colitis ulcerativa se realizé de acuerdo a lo
establecido en la guia de la ECCO. La mayoria de pacientes utilizaron
tratamiento convencional, siendo la mesalazina el farmaco mas empleado
conun 71 (87.7%) individuos. Seguido de los corticoides que fueron usados
en 38 (46.9%) casos. (Tabla 5).

En cuanto al uso de tratamiento de tipo bioldgicos, el farmaco mas
empleado fue infliximab 15 (18.5%) pacientes, seguido de azatriopina en 7
(8.6%) sujetos y adalimumab en 6 (7.4%) casos. (Tabla 5).

Finalmente, la necesidad de tratamiento quirdrgico se presentd en tan solo

3 (3.7%) casos a manera de hemicolectomia o transversostomia.

Tabla 3. Tratamiento utilizado en la poblacién de estudio

(N=81) Frecuencia Porcentaje
Mesalazina, n (%) 71 87,7
Corticoides, n (%) 38 46,9
Azatioprina, n (%) 7 8,6

Infliximab, n (%) 15 18,5
Adalimumab, n (%) 6 7,4
Cirugia, n (%) 3 3,7

Fuente. Departamento de Estadistica — Hospital de Especialidades “Dr. Teodoro
Maldonado Carbo

Elaborado por. Erika Blum R.
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Discusién
Este estudio refleja las diferentes caracteristicas clinico epidemiologicas de

pacientes con colitis ulcerativa en un hospital de tercer nivel de la ciudad
de Guayaquil (Ecuador).

Existen resultados distintos acerca de la relacion del sexo y la frecuencia
de presentacién de CU. En estudios realizados en Croacia, Dinamarca y
Espaia (12) (54) (55) la colitis ulcerativa tiene una frecuencia de
presentacion similar para ambos sexos; mientras que otros sugieren que
existe una tendencia a presentarse con mas frecuencia en el sexo
masculino. (56) En el presente estudio se evidencié un mayor nimero de
pacientes del sexo femenino, tal como los resultados de estudios realizados
en Estados Unidos y Francia. (26) (57)

Con respecto a la distribucion de la enfermedad en relacion al grupo etario,
se evidenciaron resultados similares a otros estudios epidemioldgicos (58)
El 65.4% (n=53) se encontrd constituido por el grupo de edad entre la
tercera y quinta década de vida, dato similar encontrado en un estudio de
poblacién mexicana. (58) No obstante, este resultado refuta la descripcion
tradicional que refiere dos picos de edad de presentacién de la colitis

ulcerativa.

El predominio en zonas urbanas se asemeja a la mayoria de literatura
revisada. En este estudio, el 85.1% (n=69) de los casos fue representado
por pacientes provenientes de zonas urbanas, mientras que solamente el
14.8% (n=12) restante formaban parte de areas rurales. (56) (57) (59) (60)
Estos resultados podrian sugerir que el estilo de vida propio del medio
urbano caracterizado por dietas ricas en grasa y azucar, estrés y cambios
causados por la industrializacién, como la contaminacion, formen parte de
los factores que aumentan el riesgo de desarrollo de CU como ha sido

sugerido con anterioridad por otros autores en la literatura. (61) (7) (14)

En cuanto a las caracteristicas clinicas, los resultados del presente estudio

se asemejan los de la literatura revisada, donde los sintomas
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predominantes en los pacientes fueron diarrea (97.5%), dolor abdominal
(96.3%), heces sanguinolentas (87,7%) y moco en heces (74.1%). Mientras
gue la presencia de pérdida de peso (40.7%) y fiebre (14.8%) fueron bajas.
(13) (62) (59)

Con respecto a la extension de la colitis ulcerativa, los hallazgos
encontrados fueron 35.8% pancolitis, 35.8% colitis izquierda y 28.4%
proctitis en el momento del diagndéstico. Los resultados expuestos varian
de otros estudios latinomericanos donde estos presentaron menor

porcentaje de casos de colitis izquierda y proctitis. (59) (60) (63)

Por otro lado, el tratamiento médico, asi como en otros articulos revisados
se basa sobre todo en el uso de aminosalicilatos, como los aminosalicilatos,
seguido de esteroides orales. (60) (62) El biolégico mas utilizado fue el

infliximab, similar a un estudio colombiano. (60)

En cuanto a la necesidad de cirugia, solo se requirié en tres pacientes, dos
de ellos en estadio de severidad moderada y uno grave. El requerimiento
de cirugia fue menor de lo esperado en comparacion con otros estudios
latinoamericanos. (26) (57) (55) (25) Este resultado podria deberse a un
mayor porcentaje de pacientes que resuelven sintomatologia con
tratamiento médico, ademas que en el estudio se incluyeron pacientes

provenientes de la unidad de gastroenterologia y no quirdrgica.

En esta investigacion, la frecuencia de cancer de colon fue inferior a lo
esperado, solo un paciente fue diagnosticado con cancer de colon durante

el tiempo de estudio.

La mortalidad también fue baja, solo 6 (4.8%) pacientes fallecieron durante
el seguimiento. Sin embargo, sobrepasa la mortalidad encontrada en otros
estudios de paises latinoamericanos como Colombia y en Uruguay. (57)
(26) Por otro lado, un estudio en Holanda obtuvo un mayor porcentaje de

mortalidad durante su seguimiento. (54)
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CAPITULO 5: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Se demostr6 que existe un mayor numero de casos en pacientes
correspondientes al grupo etario entre 30 a 59 afos, y en aquellos
procedentes de zonas urbanas. No obstante, no hubo diferencias
significativas respecto a la incidencia de la enfermedad en relacion con el

S€eXo.

Por otro lado, debido a la presentacion clinica, se identific6 que el dolor
abdominal, la diarrea y las heces sanguinolentas, fueron las caracteristicas

clinicas mas frecuentes encontradas en la poblacion del estudio.

Se evalué el grado de severidad donde se evidencido mayor frecuencia de
casos con actividad moderada y con extension de la enfermedad que

compromete a colitis izquierda y pancolitis.

Finalmente, con respecto al tratamiento farmacologico, la mesalazina fue
el farmaco mas empleado para tratar la sintomatologia de la poblacién en
estudio, mientras que el tratamiento quirdrgico fue necesario en menos del

5% de los casos.

Recomendaciones

Realizar un estudio prospectivo con mayor numero de casos, €
investigaciones sobre el tratamiento usado y la calidad de vida de los

pacientes con colitis ulcerativa.
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